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文では、このマウスのAAH様病変（mouse AAH-like lesion, MALL）を解析し、肺癌と
の関連について考察した。 
【方法】 












ヒトAAHと同様、MALLにⅡ型肺胞細胞の特異的マーカーである surfactant protein C 
(SP-C)の発現が認められた。しかし、電子顕微鏡ではMALLを構成する細胞は、AAHや
Ⅱ型肺胞細胞と異なり、未熟な粘液細胞の特徴を有することが判明した。さらに、MALL
は近年報告された、肺組織再生のマーカーであるp63, keratin 5/14, leucine-rich repeat 
containing G protein-coupled receptor 5 (Lgr5), Lgr6を発現していた。一方で、AID Tg
マウスでは肺胞細胞のアポトーシスが、野生型に比べ有意に亢進していた。 
【考察】 











atypical adenomatous hyperplasia (AAH)に類似する微小肺病変を発生する。
本研究では、このマウス AAH 様病変（mouse AAH-like lesion, MALL)を解析
し、肺癌との関連について検討した。 
MALL の肺癌関連遺伝子解析で、MALL は AAH と大きく遺伝的背景が異な
ることがわかった。また、電子顕微鏡で、MALL を構成する細胞は未熟な粘液
細胞であることが判明した。さらに、MALL は末梢気道幹細胞マーカーである
p63, keratin 5/14, Lgr5/6 を発現していた。一方で、AID Tg では肺胞細胞の細
胞死が、野生型に比べ有意に亢進していた。 






多い。したがって、本論文は博士（ 医学 ）の学位論文として価値あるものと認める。 
なお、本学位授与申請者は、平成27年4月7日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け、
合格と認められたものである。 
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